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ประเมนิผลโปรแกรมฯ ในดา้นอตัราการเสยีชวีติ ปรมิาณการใชย้าปฏชิวีนะ และ
มลูคา่ยาปฏชิวีนะทีใ่ช ้ก่อนและหลงัการใชโ้ปรแกรมฯ วิธีการศึกษา: ศกึษาขอ้มลู
แบบยอ้นหลงั ในผูป้ว่ยหนกัศลัยกรรมของโรงพยาบาลมหาราชนครเชยีงใหม่ ในปี 
2551 (ก่อนใชโ้ปรแกรมฯ) และ 2552 - 2554 (หลงัใชโ้ปรแกรมฯ) ผลการศึกษา: 
พบการเพิม่ขึน้ของอตัราเชื้อ A. baumanii และ P. aeruginosa ทีด่ื้อต่อยา
ปฏชิวีนะทีค่วบคุมหลงัการใชโ้ปรแกรมฯ เฉพาะเชื้อ A. baumanii  ทีด่ื้อต่อยา 
meropenem และ cefoperazone-sulbactam (P = 0.042 และ 0.018 ตามลําดบั) 
และอตัราของเชือ้ P. aeruginosa ทีด่ือ้ต่อยา imipenem (P = 0.011) ทีเ่พิม่ขึน้
อยา่งมนีัยสาํคญัทางสถติ ิอยา่งไรกต็าม พบการดือ้ของเชือ้ P. aeruginosa ต่อยา 
cefoperazone-sulbactam ทีล่ดลง (P = 0.375) พบว่าอตัราการเสยีชวีติไม่
แตกต่างกนัหลงัการใชโ้ปรแกรมฯ ผลดา้นปรมิาณการใชย้าในรูป defined daily 
dose ต่อ 1000 ประชากร-วนั และมลูค่ายาปฏชิวีนะควบคุมทัง้หมด พบว่ามคี่า






คาํสาํคญั: โปรแกรมควบคุมการใชย้าปฏชิวีนะ, การดือ้ต่อยาปฏชิวีนะ, ปรมิาณ
การใชย้าปฏชิวีนะ, มลูคา่ยาปฏชิวีนะ   
 
Abstract 
Objective: To evaluate the outcome of the antibiotic restriction program 
with regard to the resistance patterns of nosocomial infection between 
before and after program implementation. Secondary objective was to 
compare mortality, antibiotic consumption and expenditure between the two 
periods. Method: In this retrospective cohort research, we recruited 
patients in critical care surgical ward at Maharaj Nakorn Chiang Mai 
Hospital between year 2008 (before) and year 2009 – 2011 (after). 
Results: The findings showed an increase in the percentage of organisms’ 
resistant to the restricted antibiotics after program implementation for both 
A. baumannii and P. aeruginosa. Only the percentages of A. baumannii 
resistant to meropenem and cefoperazone-sulbactam (P = 0.042 and 
0.018, respectively) and the percentage of P. aeruginosa resistant to 
imipenem (P = 0.011) before and after the program implementation were 
statistically significant. However, P. aeruginosa resistant to cefoperazone-
sulbactam was decreased (P = 0.375). Mortality rate did not change 
significantly after the program. There were declines of gross antibiotic 
utilization (measured by defined daily dose, DDD/1000 patient-days) and 
expenditure of all restricted antibiotics after the program (13.3% and 25.9%, 
respectively). Conclusion: The antibiotic restriction program by an 
infectious disease specialist did not decrease the percentage of organisms 
resistant to the restricted antibiotics but succeed in the reduction in 
antibiotics utilization and expenditure, with no difference in mortality. 
Keywords: antibiotic restriction program, antibiotic resistance, antibiotic 









เชือ้แบคทเีรยีในประเทศไทย4นัน้ พบเชือ้ P. aeruginosa ทีด่ือ้ต่อ
ยาหลายขนาน รอ้ยละ 13 ในขณะทีพ่บเชือ้ A. baumannii ทีด่ือ้
ต่อยาหลายชนิดสงูถงึรอ้ยละ 55 และแมแ้ต่ยาทีเ่คยรกัษาภาวะตดิ
เชือ้ดงักลา่วไดด้ใีนอดตี เชน่ ยากลุ่ม carbapenems ซึง่ในปี 2543 
พบเชือ้ทีด่ือ้ต่อยา imipenem เพยีงรอ้ยละ 1-2 และเพิม่เป็นรอ้ย
ละ 64 ในปี 2554 โดยเฉพาะอย่างยิง่เชือ้ A. baumannii ทีพ่บใน
ผูป้ว่ยหอวกิฤตมกีารดือ้ต่อยา imipenem สงูถงึรอ้ยละ 85 ขอ้มลู
จากหน่วยจุลชวีวทิยา โรงพยาบาลมหาราชนครเชยีงใหม่5 ในปี 
พ.ศ. 2549 ถึง พ.ศ. 2550 พบรายงานการดื้อยากลุ่ม 
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carbapenems ของเชื้อ A. baumannii สูงถึงร้อยละ 60-70 
นอกจากน้ียังพบการดื้อยากลุ่ม carbapenems ของเชื้อ P. 
aeruginosa ร้อยละ 30 และจากข้อมูลการสัง่ซื้อยาปฏิชีวนะ
ต้นแบบทีม่รีาคาแพงของโรงพยาบาลมหาราชนครเชยีงใหม่ในปี 
พ.ศ. 2550 และปี พ.ศ. 2551 พบวา่มมีลูค่าเฉลีย่สงูถงึ 60 - 70 




ปฏิชีวนะพบการสัง่ใช้ยาที่ไม่สมเหตุสมผล ได้แก่ การสัง่ใช้ยา 
meropenem ในผูป้ว่ยโรคตดิเชือ้ปอดอกัเสบในโรงพยาบาล จาก
เชือ้ P. aeruginosa ซึง่ควรพจิารณาสัง่ใชย้าปฏชิวีนะทีอ่อกฤทธิ ์





เชือ้ (Antibiotic restriction program by an infectious disease 
specialist; IDS) ขึน้ โดยเริม่ใชโ้ปรแกรมดงักล่าวตัง้แต่ปี พ.ศ. 




ปฏชิวีนะเป็น 2 กลุม่ ดงัน้ี ยาปฏชิวีนะกลุ่มแรก เป็นยาปฏชิวีนะที่
ออกฤทธิแ์คบแต่เริม่มปีญัหาการดือ้ยา โดยยากลุม่น้ีสามารถถูกสัง่
จ่ายไดโ้ดยแพทยท์ัว่ไปภายใน 72 ชัว่โมง หลงัจากนัน้ตอ้งปรกึษา 
IDS ในการพจิารณาสัง่ใชต่้อไป สว่นยาปฏชิวีนะกลุ่มทีส่องเป็นยา
ปฏชิวีนะทีอ่อกฤทธิก์วา้ง การสัง่จ่ายยากลุ่มน้ีทาํโดย IDS เท่านัน้
8-10 โดยการศกึษาส่วนใหญ่มกัจะทาํในหอ่พาเผูป้ว่ยหนัก11,12 แต่
ในรายละเอยีดของกระบวนการอาจมคีวามแตกต่างกนับางจุด เช่น 
การศกึษาของ Shahla และคณะ11 อนุญาตใหแ้พทยท์ัว่ไปสามารถ
สัง่ใชย้าปฏชิวีนะทีค่วบคุมไดภ้ายใน 72 ชัว่โมง หลงัจากนัน้เภสชั
กรที่ประจําหอผู้ป่วยวกิฤตจะแจ้งเตือนแพทย์ที่ประจําหอผู้ป่วย
วกิฤตให้ปรึกษาทีมสหสาขา (ประกอบด้วยแพทย์ที่ให้การดูแล



















   
วธิกีารศกึษา 
การศกึษาน้ีทําการเกบ็ขอ้มลูยอ้นหลงั (retrospective cohort 
research) นาน 4 ปี โดยเปรยีบเทยีบผลก่อนเริม่ใชโ้ปรแกรมฯ ใน
ปี พ.ศ. 2551 และภายหลงัการใชโ้ปรแกรมฯ ในปี พ.ศ. 2552 ถงึ 
2554 เน่ืองจากโปรแกรมควบคุมการใชย้าปฏชิวีนะเริม่ใชต้ัง้แต่ปี 
พ.ศ. 2552 แต่พบวา่ฐานขอ้มลูจากระบบสแกนเวชระเบยีนผูป้ว่ย
ของโรงพยาบาลมหาราชนครเชยีงใหมก่่อนปี พ.ศ. 2551 นัน้ขาด
ความสมบูรณ์ จึงเป็นที่มาของการเก็บข้อมูลผู้ป่วยก่อนเริ่มใช้
โปรแกรมควบคุมการใชย้าปฏชิวีนะไดเ้พยีง 1 ปีเท่านัน้ ทาํใหปี้ที่
ใชใ้นการศกึษาก่อนและหลงัการใชโ้ปรแกรมฯ มจีาํนวนไมเ่ทา่กนั  
ประชากรที่ศึกษาคอื ผู้ป่วยหนักศลัยกรรมของโรงพยาบาล
มหาราชนครเชยีงใหม ่ กลุ่มตวัอย่างคอื ผูป้ว่ยหนักศลัยกรรมของ
โรงพยาบาลมหาราชนครเชยีงใหม ่ในชว่งระหวา่งวนัที ่1 มกราคม 
2551 ถงึ 31 ธนัวาคม 2554 เกณฑค์ดัเลอืกผูป้ว่ยเขา้การศกึษา
คือ ผู้ป่วยหนักศัลยกรรมที่เข้ารับการรักษาในหอผู้ป่วยวิกฤต
ศลัยกรรมทัว่ไป กึง่วกิฤตศลัยกรรม 1 และ กึง่วกิฤตศลัยกรรม 2 
ทีม่อีายุมากกว่าเท่ากบั 18 ปี มกีารตดิเชื้อทีเ่กดิในโรงพยาบาล
มหาราชนครเชยีงใหม ่(nosocomial infection) และมบีนัทกึขอ้มลู
ผูป้ว่ยครบถว้น เกณฑค์ดัเลอืกผูป้ว่ยออกจากการศกึษาคอื ผูป้ว่ย
ทีถ่กูสง่ต่อมาจากโรงพยาบาลอื่น  
การตดิเชือ้ในโรงพยาบาล (nosocomial  infection) หมายถงึ 
การติดเชื้อที่เกิดขึ้นกับผู้ป่วยที่เข้ารบัการรกัษาในโรงพยาบาล
มหาราชนครเชียงใหม่เท่านัน้ ทําการศึกษาเฉพาะเชื้อ A. 
baumanii และเชือ้ P. aeruginosa โดยดกูารดือ้ต่อยาปฏชิวีนะที่
ควบคุม 5 ชนิด ไดแ้ก่ colistin, imipenem, meropenem, 
piperacillin-tazobactam และ cefoperazone-sulbactam  
สาํหรบัผลการศกึษาดา้นปรมิาณการใชย้าปฏชิวีนะ และมลูค่า





ผูป้ว่ยหนักศลัยกรรมทัง้หมดทีไ่ดร้บัยาปฏชิวีนะทีค่วบคุม 5 ชนิด 
จาํนวน 719 คน เป็นผูป้ว่ยก่อนโปรแกรมฯ จาํนวน 179 คน และ
หลงัโปรแกรมฯ จาํนวน 540 คน  
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โปรแกรมควบคุมการใชย้าปฏชิวีนะของโรงพยาบาลมหาราช
นครเชยีงใหม่ ประกอบด้วยกระบวนการดงัน้ี 1) การให้ความรู ้




โรงพยาบาล ตามด้วย 2) ขัน้ตอนการสัง่ใช้ยาปฏิชีวนะ ซึ่ง
แบ่งเป็น 3 กรณี คอื 2.1) แพทย์ประจําบา้นและแพทย์ใชทุ้นของ
โรงพยาบาลมหาราชนครเชยีงใหม่ สามารถสัง่ใช้ยาปฏชิวีนะที่





ประกอบการพิจารณา ได้แก่ ไข้ จํานวนเม็ดเลือดขาว ฟิล์ม
เอกซเรย์ ประเภทสารคดัหลัง่หรือสิง่ส่งตรวจ ผลการตรวจทาง
หอ้งปฏบิตักิาร เช่น gram stain ผลเพาะเชือ้ ผลความไวของเชือ้
ต่อยาดา้นจุลชพี เป็นตน้ และทา้ยสุด 2.3) กรณีที ่IDS พจิารณา
เหน็ว่าเหมาะสม จะสัง่ใช้ยาปฏชิวีนะใหผู้้ป่วยจนครบระยะเวลา









Diffusion test (Disc diffusion method, Kirby-Bauer) และอ่านผล
โดยใชค้่าจุดตดัความไวของยา (breakpoint) ในรปูของ inhibition 










โดยการศกึษาดงักล่าวพบการลดลงของเชือ้ P. aeruginosa ทีด่ือ้
ต่อยา imipenem ก่อนและหลงัการควบคุมการใชย้าปฏชิวีนะจาก
ร้อยละ 60 เป็นร้อยละ 38 ตามลําดบั จากสูตรคํานวณ 
ሺሾ܈હ	ඥ૛࢖ሺ૚ െ ࢖ሻ ൅ ܈઺ඥ࢖૚ሺ૚ െ ࢖૚ሻ ൅ ࢖૛ሺ૚ െ ࢖૛ሻ	ሿ૛)/ሺ࢖૚ െ ࢖૛ሻ૛ เมื่อ 
࢖ ൌ ሺ࢖૚ ൅ ࢖૛ሻ/૛ ดงันัน้จงึแทนค่า ࢖૚ ൌ 0.60,  ࢖૛ = 0.38 และ ࢖ = 
(0.60+0.38)/2 =0.49 โดยกําหนดความเชื่อมัน่ที ่ 95% และกําลงั
ในการทดสอบ 80% และเป็นการทดสอบแบบสองทาง ดงันัน้ ܈હ = 
1.96 และ ܈઺ = 0.84  
ผลการคาํนวณจาํนวนกลุม่ตวัอย่าง พบวา่การศกึษาน้ีตอ้งการ






วจิยั โรงพยาบาลมหาราชนครเชยีงใหม ่(เลขอนุมตั ิNONE-2556-




รบัการบรกิารของผูป้ว่ย ไดแ้ก่ ขอ้มลูทัว่ไปของผูป้ว่ย การรายงาน
ผลความไวของเชื้อต่อยาปฏชิวีนะ และราคายา ส่วนระบบสแกน
เวชระเบยีนผูป้่วย จะใหร้ายละเอยีดขอ้มูลเกี่ยวกบัประวตักิารใช้
ยาปฏิชีวนะ โรคประจําตัว ประเภทการติดเชื้อของผู้ป่วย การ
เสยีชวีติ เป็นตน้  
การศึกษาน้ีทําการประเมินร้อยละการดื้อยาปฏิชีวนะโดย
พจิารณาเป็นลกัษณะของสายพนัธุ์ของเชื้อแบคทเีรยี (bacterial 








แตกต่างของข้อมูลลักษณะพื้นฐานระหว่ า งก ลุ่ ม ใช้สถิต ิ
Independent t-test หรอื Mann-Withney U test สาํหรบัขอ้มลู
ต่อเน่ือง และใชส้ถติ ิ Chi-square หรอื Fisher’s exact test 
สาํหรบัขอ้มลูทีเ่ป็นนามบญัญตั ิกําหนดนัยสําคญัทางสถติทิี ่0.05 
วเิคราะหท์างสถติโิดยใชโ้ปรแกรม SPSS version 17.0  
วิเคราะห์ความเสี่ยงของการดื้อต่อยาปฏิชีวนะของเชื้อ
แบคทเีรยี หลงัใชโ้ปรแกรมฯ (พ.ศ. 2552 ถงึ 2554) เทยีบกบัก่อน
ใชโ้ปรแกรม (พ.ศ. 2551) โดยใชส้ถติ ิ multivariable logistic 
regression เพือ่ควบคุมตวัแปรกวน ไดแ้ก่ การมปีระวตัไิดร้บัยา
ปฏชิวีนะ penicillins, cephalosporins, BL-BI, carbapenems 
ในชว่ง 3 เดอืนก่อนเขา้รบัการรกัษาพยาบาล 
วเิคราะหค์วามเสีย่งของการเสยีชวีติ หลงัใชโ้ปรแกรมฯ (พ.ศ. 
2552 ถงึ 2554) เทยีบกบัก่อนใชโ้ปรแกรม (พ.ศ. 2551) โดยใช้
สถติ ิ multivariable logistic regression เพือ่ควบคุมตวัแปรกวน 
ไดแ้ก่ การมปีระวตัไิดร้บัยาปฏชิวีนะในช่วง 3 เดอืนก่อนเขา้รบั
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การรกัษาพยาบาล, โรคเบาหวาน, โรคมะเรง็, โรคตดิเชือ้เอชไอว,ี 
โรคตบัแขง็, ไดร้บัยากดภมูคิุม้กนั และโรคปอดอุดกัน้เรือ้รงั  
นําเสนอปรมิาณการใชย้าปฏชิวีนะในรปูของค่า defined daily 
dose (DDD) ต่อ 1000 ประชากร-วนั ตามทีร่ะบุโดยองคก์าร
อนามยัโลก ใน ATC/DDD Index 201216 คา่ DDD เป็นปรมิาณยา




ระหวา่งพืน้ที ่หรอืระหวา่งประเทศ ค่าน้ีคาํนวณโดยใชส้ตูรต่อไปน้ี  
(ปรมิาณการใชย้าทัง้หมด x1000) / (ค่า DDD ที ่WHO กําหนดx
จาํนวนประชากร x365 วนั)  
สว่นมลูคา่ยาปฏชิวีนะรายงานในรปูค่าเฉลีย่ของค่าเงนิบาทต่อ
รายคนไข ้(บาท/คน)  




จํานวน 629 ราย เป็นผูป้่วยก่อนเริม่ใชโ้ปรแกรมฯ จํานวน 154 
คน และผูป้ว่ยหลงัใชโ้ปรแกรมฯ จาํนวน 475 คน (ตารางที ่1) พบ
ผูป้ว่ยมากกวา่รอ้ยละ 60 เป็นเพศชาย มอีายุอยู่ในช่วง 50 - 60 ปี 
โดยลักษณะของผู้ป่วยดังกล่าวน้ีในช่วงก่อนและหลังการใช้
โปรแกรมฯ แตกต่างกนัอยา่งไมม่นียัสาํคญัทางทางสถติ ิ 
 
ตารางที ่1 ลกัษณะขอ้มลูทัว่ไปของผูป้ว่ยจาํแนกตามรายปี   
ข้อมลูทัว่ไปของผู้ป่วย ก่อนโปรแกรม หลงัโปรแกรม P-value* 
 (n = 154)  (n = 475) 
เพศ    
ชาย 103 (66.9) 323 (68.0) 0.797 
หญงิ 51 (33.1) 152 (32.0)  
อาย ุ(ค่าเฉลีย่ ± ส่วนเบีย่งมาตรฐาน)  54.3 ± 19.9 56.8 ± 18.5 0.150† 
โรคประจาํตวั    
ไมม่ ี 73 (47.4) 171 (36.0) 0.012 
มี‡ 81 (52.6) 304 (64.0)  
- โรคเบาหวาน 9 (5.8) 52 (10.9) 0.063 
- โรคมะเรง็ 29 (18.8) 86 (18.1) 0.840 
- โรคตดิเชือ้เอชไอว ี 1 (0.6) 2 (0.4) 0.721 
- โรคตบัแขง็ 1 (0.6) 24 (5.1) 0.015 
- ไดร้บัยากดภูมคิุม้กนั 1 (0.6) 1 (0.2) 0.401 
- โรคหวัใจและหลอดเลอืด 20 (13.0) 82 (17.3) 0.211 
- โรคไขมนัในเลอืดสงู 10 (6.5) 22 (4.6) 0.361 
- โรคความดนัโลหติ 30 (19.5) 110 (23.2) 0.340 
- โรคไต 13 (8.4) 64 (13.5) 0.098 
ผูป้ว่ยมปีระวตัไิดร้บัไดร้บัยาปฏชิวีนะในช่วง 3 เดอืนก่อนเขา้รบัการรกัษาพยาบาล  
ไมเ่คย 136 (88.3) 403 (84.8) 0.285 
เคย 18 (11.7) 72 (15.2)  
- Penicillins 7 (4.5) 34 (7.2) 0.254 
- Cephalosporins 11 (7.1) 48 (10.1) 0.273 
- BL-BI#  4 (2.6) 7 (1.5) 0.355 
- Carbapenems 3 (1.9) 8 (1.7) 0.828 
- Quinolones 12 (7.8) 24 (5.1) 0.203 
 * Chi-square test      † Independent t-test  
 ‡ ผูป้ว่ยแต่ละคนอาจมโีรคประจาํตวัมากกว่าหน่ึงโรค   # betalactam/betalactamase inhibitors  
 
อย่างไรก็ตาม พบผู้ป่วยที่มโีรคประจําตวัเพิม่ขึน้จากร้อยละ 
52.6 ในชว่งก่อนเริม่ใชโ้ปรแกรมฯ เป็นรอ้ยละ 64.0 ในช่วงหลงัใช้
โปรแกรมฯ (P-value = 0.012) เมื่อพจิารณาประวตัไิดร้บัยา
ปฏิชีวนะในช่วง 3 เดือนก่อนเข้ารบัการรกัษาพยาบาลใน
การศกึษาน้ี พบจํานวนผูป้่วยทีม่ปีระวตัไิดร้บัยาปฏชิวีนะเพิม่ขึน้
จากรอ้ยละ 11.7 ในช่วงก่อนเริม่ใชโ้ปรแกรมฯ เป็นรอ้ยละ 15.2 
ในชว่งหลงัใชโ้ปรแกรมฯ แต่ไมม่นียัสาํคญัทางสถติ ิ(ตารางที ่1)   
ผลการศึกษาการดื้อต่อยาปฏชิวีนะของเชื้อ A. baumanii 
เปรยีบเทยีบก่อนและหลงัการใชโ้ปรแกรมฯ พบว่ารอ้ยละการดื้อ
ต่อยาปฏิชีวนะที่ควบคุมทัง้ 5 ชนิดเพิ่มขึ้น โดยพบว่ายา 
meropenem และ cefoperazone-sulbactam มกีารเพิม่ขึน้ของ
เชือ้ทีด่ือ้ต่อยาอย่างมนีัยสาํคญัทางสถติ ิ(P-value = 0.042 และ 
0.018 ตามลําดบั) สําหรบัผลการดื้อต่อยาปฏชิวีนะของเชื้อ P. 
aeruginosa เปรยีบเทยีบก่อนและหลงัการใชโ้ปรแกรมฯ พบรอ้ย
ละของการดือ้ต่อยา colistin, imipenem, meropenem และ 
piperacillin-tazobactam  เพิม่ขึน้ โดยพบว่ามเีพยีงยา imipenem 
เท่านัน้ที่เพิม่ขึ้นของเชื้อดื้อต่อยาอย่างมนีัยสําคญัทางสถิติ (P-
value = 0.011) ทา้ยสุด การศกึษาน้ีพบการลดลงของเชือ้ P. 
aeruginosa ที่ดื้อต่อยา cefoperazone-sulbactam จากรอ้ยละ 
20.0 เหลอืรอ้ยละ 15.3 โดยความต่างน้ีไม่มนีัยสําคญัทางสถติ ิ
(ตารางที ่2)  
 
ตารางที ่2 ร้อยละของสายพนัธุ์ของเชื้อแบคทเีรยีที่ดื้อต่อยา
ปฏชิวีนะ†   
ยาปฏิชีวนะ 
A. baumannii  
(จาํนวน bacterial strains) 
P. aeruginosa  









(n = 127) (n = 372) (n = 88) (n = 283) 
Colistin 0 (107) 0.3 (348) 0.579 0 (69) 0.4 (258) 0.604 
Imipenem 67.3 (110) 75.3 (255) 0.114 19.7 (76) 35.7 (199) 0.011* 
Meropenem 60.9 (64) 73.6 (292) 0.042* 21.1 (38) 25.4 (224) 0.562 
Piperacillin-Tazobactam 68.8 (109) 73.5 (321) 0.342 6.8 (73) 12.1 (248) 0.206 
Cefoperazone-Sulbactam 50.0 (96) 63.7 (289) 0.018* 20.0 (65) 15.3 (215) 0.375 
  * Chi-square test  
   † ผูป้ว่ยหน่ึงรายอาจพบการตดิเชือ้ไดม้ากกว่า 1 ชนิด 
 
ผลการวเิคราะหค์วามเสีย่งของการดือ้ต่อยาต่าง ๆ หลงัการใช้
โปรแกรมฯ เทยีบกบัก่อนใชโ้ปรแกรม ดว้ย multivariable logistic 
regression โดยควบคุมตวัแปรร่วมไดแ้ก่ ปีทีท่าํการศกึษา และ
ผูป้่วยทีม่ปีระวตัไิดร้บัยาปฏชิวีนะ penicillins, cephalosporins, 
BI-BL, carbapenems ในช่วง 3 เดอืนก่อนเขา้รบัการ
รกัษาพยาบาล พบว่าเชื้อ A. baumanii ดื้อมากขึน้อย่างมี
นัยสาํคญัทางสถติต่ิอยา meropenem (adjusted OR = 1.795, 
95% CI = 1.007-3.202) และต่อยา cefoperazone-sulbactam 
(adjusted OR = 1.764, 95% CI = 1.103-2.822) และเชือ้ P. 
aeruginosa ดือ้ต่อยา imipenem เพิม่ขึน้อยา่งมนียัสาํคญัทางสถติิ
เช่นกนั (adjusted OR = 2.311 , 95% CI = 1.212 - 4.406) 
(ตารางที ่3)  
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ตารางที ่3 การดือ้ต่อยาปฏชิวีนะของเชือ้ A. baumanii และเชือ้ P. 
aeruginosa ทีห่ลงัการใชโ้ปรแกรมควบคุมการใชย้าปฏชิวีนะเทยีบกบั
ก่อนการใชโ้ปรแกรมฯ ดว้ย multivariable logistic regression*  
ยาปฏิชีวนะ$ Adjusted OR (95% CI) 
A. baumanii, P. aeruginosa 
Imipenem 1.473 (0.897 - 2.421) 2.311 (1.212 - 4.406)† 
Meropenem  1.795 (1.007 - 3.202) † 1.267 (0.544 - 2.949) 
Piperacillin-Tazobactam 1.229 (0.760 - 1.989) 1.944 (0.698 - 5.412) 
Cefoperazone-Sulbactam 1.764 (1.103 - 2.822) † 0.695 (0.333 - 1.450) 
 * ควบคุมตวัแปรร่วม ไดแ้ก่ ปีทีท่ําการศกึษา, ผูป้่วยมปีระวตัไิดร้บัยาปฏชิวีนะ penicillins, cephalosporins, BL-BI, carbapenems ในช่วง 3 
เดอืนก่อนเขา้รบัการรกัษาพยาบาล 
 † P-value < 0.05  




ร้อยละ 22.1 เป็นร้อยละ 27.8 ตามลําดบั แต่ไม่มนีัยสําคญัทาง
สถติ ิ 
สาํหรบัความเสีย่งต่อการเสยีชวีติหลงัใชโ้ปรแกรมฯ เทยีบกบั
ก่อนโปรแกรมฯ วเิคราะหด์ว้ย multivariable logistic regression 
โดยควบคุมตวัแปรร่วม ไดแ้ก่ ปีทีท่ําการศกึษา, ผูป้่วยมปีระวตัิ
ไดร้บัยาปฏชิวีนะในช่วง 3 เดอืนก่อนเขา้รบัการรกัษาพยาบาล, 
โรคเบาหวาน, โรคมะเรง็, โรคตดิเชือ้เอชไอว,ี โรคตบัแขง็, ไดร้บั
ยากดภมูคิุม้กนั และโรคปอดอุดกัน้เรือ้รงั พบวา่ความเสีย่งต่อการ
เสยีชวีติเพิม่ขึน้ แต่ไม่มนีัยสําคญัทางสถติ ิ(adjusted OR = 
1.267, 95% CI = 0.807-1.989)  
เมื่อเปรียบเทียบปริมาณการใช้ยาปฏิชีวนะที่ควบคุมทัง้ 5 
ชนิด ก่อนและหลงัการใชโ้ปรแกรมฯ พบวา่รอ้ยละของปรมิาณการ
ใชย้า imipenem, meropenem, piperacillin-tazobactam และ 
cefoperazone-sulbactam ลดลง ยกเวน้ปรมิาณการใชย้า colistin 
ทีเ่พิม่ขึน้ โดยปรมิาณการใชย้าปฏชิวีนะทีค่วบคุมทัง้ 5 ชนิดหลงั
เริม่ใชโ้ปรแกรมฯ พบวา่ลดลงโดยเฉลีย่รอ้ยละ 13.3 (ตารางที ่4)   
 
ตารางที ่4 ปรมิาณการใชย้าปฏชิวีนะเป็น defined daily dose ต่อ 
1000 ประชากร-วนั  
ปริมาณการใช้ยาปฏิชีวนะ ก่อนโปรแกรม 
(n = 179) 
หลงัโปรแกรม 
(n = 540)  
ร้อยละการ
เปล่ียนแปลง 
Colistin 99.2 102.3 +3.1 
Imipenem 13.7 11.5 -15.8 
Meropenem 28.3 21.9 -22.6 
Piperacillin-Tazobactam 20.3 13.5 -33.3 
Cefoperazone-Sulbactam 21.1 9.0 -57.2 
รวม 182.6 158.3 -13.3 
 
เมื่อเปรียบเทียบมูลค่ายา imipenem, meropenem, 
piperacillin-tazobactam และ cefoperazone-sulbactam ก่อนและ
หลงัเริม่ใช้โปรแกรมฯ พบว่ามูลค่าของยาปฏชิวีนะลดลงหลงัใช้
โปรแกรมฯ ยกเวน้มูลค่าของยา colistin ทีส่งูขึน้ อย่างไรกต็าม
มูลค่าของยาปฏิชีวนะที่ควบคุมทัง้ 5 ชนิด ภายหลงัการใช้
โปรแกรมฯ พบวา่ลดลงโดยเฉลีย่รอ้ยละ 25.9 (ตารางที ่5)    
  




(n = 179) 
หลงัโปรแกรม 
(n = 540) 
ร้อยละการ
เปล่ียนแปลง 
Colistin 6,372.0 6,570.1 +3.1 
Imipenem 14,149.9 11,793.4 -16.7 
Meropenem 21,719.0 1,6202.6 -25.4 
Piperacillin-Tazobactam 15,825.6 7,827.5 -50.5 
Cefoperazone-Sulbactam 3,631.2 3,310.9 -8.8 






ตดิเชือ้ในโรงพยาบาล (nosocomial infection) โดยเปรยีบเทยีบ
ก่อนและหลงัการใชโ้ปรแกรมฯ ณ ในผูป้่วยหนักศลัยกรรมของ
โรงพยาบาลมหาราชนครเชยีงใหม ่พบวา่มกีารเพิม่ขึน้ของเชือ้ A. 
baumanii และ P. aeruginosa ทีด่ือ้ต่อยาปฏชิวีนะทีค่วบคุมหลงั
การใชโ้ปรแกรมฯ เฉพาะรอ้ยละของเชือ้ A. baumanii  ทีด่ือ้ต่อยา 
meropenem และ cefoperazone-sulbactam (P-value = 0.042 
และ P-value = 0.018 ตามลําดบั) และร้อยละของเชื้อ P. 
aeruginosa ทีด่ือ้ต่อยา imipenem (P-value = 0.011) ทีเ่พิม่ขึน้
อย่างมีนัยสําคญัทางสถิติ อย่างไรก็ตามพบการดื้อของเชื้อ P. 
aeruginosa ต่อยา cefoperazone-sulbactam ทีล่ดลง (P-value = 
0.375) พบอตัราการเสยีชวีติไมแ่ตกต่างกนั สว่นปรมิาณการใชใ้น
รูป defined daily dose ต่อ 1000 ประชากร-วนั และมูลค่ายา
ปฏชิวีนะควบคุมทัง้หมด พบว่าลดลงจากก่อนการใช้โปรแกรมฯ 











แตกต่างกนั เชน่ อายุ เพศ ประวตักิารไดร้บัยาปฏชิวีนะ อย่างไรก็
ตาม พบผู้ป่วยหลังการใช้โปรแกรมฯ มีจํานวนโรคประจําตัว
เพิม่ขึ้นอย่างมนีัยสําคญัทางสถิติ (P = 0.012) จากการประเมนิ
โปรแกรมควบคุมการใช้ยาปฏชิวีนะโดย IDS ในการศกึษาน้ี 
พบวา่หลงัการใชโ้ปรแกรมฯ ยงัไมส่ามารถลดรอ้ยละการดือ้ต่อยา
ปฏชิวีนะของเชือ้ A. baumanii และเชือ้ P. aeruginosa ซึง่พบ
เพยีงการลดลงของเชือ้ P. aeruginosa ทีด่ือ้ต่อยา cefoperazone-
sulbactam จากรอ้ยละ 20.0 เหลอืรอ้ยละ 15.3 ซึง่ใหผ้ลแตกต่าง
ไปจากการศกึษาในอดตีทีผ่า่นมา8-10 แมว้า่จะพบผลต่อรอ้ยละการ
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ดือ้ต่อยาของเชือ้ของโปรแกรมควบคุมการใชย้าปฏชิวีนะโดย IDS 
ที่หลากหลาย แต่โดยส่วนใหญ่พบร้อยละของเชื้อดื้อยาที่ลดลง 
เช่น การลดลงของรอ้ยละการดือ้ของเชือ้ P. aeruginosa ต่อกลุ่ม 
carbapenems8,9 และ  piperacillin-tazobactam9 และการลดลง
ของรอ้ยละการดือ้ของเชือ้ A. baumanii ต่อยา imipenem8,10 และ
ยากลุ่ม carbapenems9 อย่างไรก็ตาม สําหรับยาบางชนิดใน
การศกึษาเหล่าน้ี พบการเพิม่ขึน้ของเชือ้ A. baumanii ทีด่ือ้ต่อยา 
meropenem8 และ piperacillin-tazobactam9 ภายหลงัการใชก้ล
ยุทธ์ควบคุมการสัง่ใช้ยาปฏชิวีนะดงักล่าวด้วย โดยลกัษณะของ














ไดแ้ก่ 8 เดอืน9 10 เดอืน15 1 ปี8 และ 2 ปี10 โดยการศกึษาสว่น





การศกึษาน้ีใชร้ะยะเวลาในการศกึษานาน 3 ปี แต่ยงัไม่พบการ




P.aeruginosa ก็ลดลงเมื่อเวลาผ่านไป เช่น การดื้อต่อยา 
imipenem ซึง่พบรอ้ยละ 19.7 ก่อนเริม่ใชโ้ปรแกรมฯ (พ.ศ. 2551) 
และภายหลงัการใชโ้ปรแกรมฯ ในปี พ.ศ. 2552 และ 2553 เพิม่
เป็นรอ้ยละ 41.8 และ 54.2 และลดลงเป็นรอ้ยละ 20.2 ในปี 2557 
นอกจากน้ี พบการดือ้ต่อยา piperacillin-tazobatam ของเชือ้ P. 
aeruginosa ทีด่ือ้รอ้ยละ 6.8 ก่อนเริม่ใชโ้ปรแกรมฯ (พ.ศ. 2551) 
เพิม่เป็นรอ้ยละ 10.5 และ 16.5 หลงัการใชโ้ปรแกรมฯ ในปี พ.ศ. 






แรกตลอดไปถงึช่วง 72 ชัว่โมงแรก ซึง่แตกต่างไปจากการศกึษา
อื่น8-10 ทีม่กีารควบคุมการสัง่ใชย้าปฏชิวีนะทีอ่อกฤทธิก์วา้งตัง้แต่











ต่อยาต่าง ๆ เพิม่ขึน้อย่างหลกีเลีย่งไม่ได ้เพราะทุกครัง้ทีม่กีารใช้
ยายอ่มสง่ผลใหเ้ชือ้ทีไ่วต่อยาปฏชิวีนะตาย เหลอืแต่เชือ้ทีด่ือ้ต่อยา
ปฏิชีวนะซึ่งเพิ่มจํานวนขึ้นภายหลัง หรือที่เรียกว่า selective 
pressure21 หรอือาจเน่ืองจากลกัษณะการดือ้ยาเฉพาะของเชือ้แก
รมลบทัง้ 2 ตวัซึง่ทําใหย้งัคงเป็นปญัหาสาํคญัของการตดิเชือ้ใน
โรงพยาบาลในปจัจุบนัอยูท่ ัว่โลก22  
สาํหรบัลกัษณะการดือ้ยาของเชือ้แบคทเีรยีแกรมลบทัง้ 2 ตวั
ในการศกึษาน้ี เชื้อ P. aeruginosa เป็นเชื้อที่เกดิการดื้อยา
ปฏชิวีนะทัง้ตามธรรมชาตแิละภายหลงัเชื้อสมัผสักบัยาปฏชิวีนะ
ไดโ้ดยง่าย มผีลลดประสทิธภิาพของยาปฏชิวีนะผ่านหลายกลไก
การดือ้ยา22 ส่วนเชือ้ A. baumanii เกดิการดือ้ยาทัง้ 2 แบบ
เหมอืนกบัเชือ้ P. aeruginosa แต่เชือ้ A. baumanii มพีฒันาการ
การดือ้ยาจากหลายกลไกมากกวา่ ซึง่พบวา่สามารถทาํลายยากลุม่
เบตา้แลกแตมไดท้ัง้กลุ่มรวมถงึยากลุ่ม carbapenems  กลไกการ
ดื้อต่อยาในเชื้อแต่ละตวันัน้อาจเกิดจากกลไกใดกลไกหน่ึง หรอื
อาจเกดิจากหลายกลไกร่วมกนัได ้สง่ผลใหเ้ชือ้ A. baumanii  มี
การดื้อต่อยาต้านจุลชพีหลายชนิดพรอ้มกนั ทําใหก้ารเลอืกใชย้า
ตา้นจุลชพีรกัษาการตดิเชือ้ A. baumanii คอ่นขา้งจาํกดั23,24   
ผลการศึกษาในแง่ของอัตราการเสียชีวิตไม่แตกต่างกันใน
ผูป้่วยหนักศลัยกรรมเปรยีบเทยีบก่อนเริม่ใชโ้ปรแกรมฯ และหลงั
การใชโ้ปรแกรมฯ ซึง่คลา้ยคลงึกบัผลการศกึษาของ Bilgin และ
คณะ9 ที่พบอัตราการเสียชีวิตของผู้ป่วยก่อนการศึกษาร้อยละ 
0.58 และหลงัการศกึษารอ้ยละ 0.62 อย่างไรกต็าม ไมพ่บความ
แตกต่างกันอย่างมีนัยสําคัญทางสถิติ จากการศึกษาน้ีพบว่า
หลังจากการเริ่มใช้โปรแกรมฯ สามารถลดปริมาณการใช้ยา
ปฏิชีวนะที่ควบคุมทัง้หมดได้ร้อยละ 13.3 DDD ต่อ 1000 
ประชากร-วนั (ยกเวน้ปรมิาณการใชย้า colistin ทีเ่พิม่สงูขึน้รอ้ย
ละ 3.1 DDD ต่อ 1000 ประชากร-วนั) นอกจากน้ี ยงัพบการลดลง
ของมูลค่ายาปฏิชีวนะที่ควบคุมทัง้หมดถึงร้อยละ 25.9 ซึ่ง
คลา้ยคลงึกบัการศกึษาของ Zulal และคณะ8 ทีส่ามารถลดปรมิาณ
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การใชย้าปฏชิวีนะทีค่วบคุมทัง้หมดทัง้หมดลงรอ้ยละ 44.8 DDD 
ต่อ 1000 ประชากร-วนั และประหยดัค่าใชจ้่ายดา้นยาปฏชิวีนะที่















แบคทเีรยี การใชก้ลยุทธท์ีเ่ขม้งวดมากขึน้ เช่น การให ้IDS เป็นผู้
ส ัง่ใช้ยาปฏชิวีนะที่ควบคุมตัง้แต่แรกอาจมคีวามจําเป็น ร่วมกบั
การใช้กลยุทธ์อื่น ๆ ร่วมด้วย เช่น การป้องกนัการแพร่กระจาย
ของเชื้อ การรกัษาสภาพแวดลอ้มในหอผูป้่วยวกิฤตใหเ้ป็นระบบ






ใชย้าปฏชิวีนะเริม่ใชต้ัง้แต่ปี พ.ศ. 2552 แต่พบฐานขอ้มลูจากเวช
ระเบยีนอเิลก็ทรอนิกสข์องโรงพยาบาลมหาราชนครเชยีงใหมก่่อน






















สว่นชว่ยเหลอื สนบัสนุน และใหก้าํลงัใจในการทาํงานวจิยัครัง้น้ี  
 
References 
1. French GL. Clinical impact and relevance of antibiotic resistance. Adv 
Drug Deliv Rev 2005;57:1514-1527.  
2. Monroe S, Polk R. Antimicrobial use and bacterial resistance. Curr 
Opin Microbiol 2000;3:496-501.  
3. Fishman N. Antimicrobial Stewardship. Am J Med. 2006;119(6A):53-61. 
4. National Antimicrobial Resistance Surveillance of Thailand (NARST) 
WHO Collaborating for Antimicrobial Resistance Surveillance and 
Training. Antimicrobial resistance incidence.  (Accessed on May 29, 
2012, at http://nih.dmsc.moph.go.th/fsheet/showimgpic.php?id=5)  
5. Diagnostic Laboratory Maharaj Nakorn Chiang Mai Hospital. 
Microbiology: bacterial laboratory. (Accessed on May 4, 2012, at   
http://www.med.cmu.ac.th/hospital/lab/2011/index.php?option=com_con
tent&view=article&id=76&Itemid=560)  
6. Hirschman SZ, Meyers BR, Bradbury K, Mehl B, Gendelman S, 
Kimelblatt B. Use of antimicrobial agents in a university teaching 
hospital. Evolution of comprehensive control program. Arch Intern Med 
1988;148:2001-2007. 
7. McGowan JE, Jr. Minimizing antimicrobial resistance: The key role of 
the infectious disease physician. Clin Infect Dis 2004;38:939-942. 
8. Ozkurt Z, Erol S, Kadanali A, Ertek M, Ozden K, Tasyaran MA. 
Changes in antibiotic use, cost and consumption after an antibiotic 
restriction policy applied by infectious disease specialists. Jpn J Infect 
Dis 2005;58:338-343. 
9. Arda B, Sipahi OR, Yamazhan T, et al. Short-term effect of antibiotic 
control policy on the usage patterns and cost of antimicrobials, 
mortality, nosocomial infection rates and antibacterial resistance. J 
Infect  Dis Antimicrob Agents 2007;55:41-48. 
10. Altunsoy A, Aypak C, Azap A, Ergönül O, Balık I. The impact of a 
nationwide antibiotic restriction program on antibiotic usage and 
resistance against nosocomial pathogens in Turkey. IJMS 2011; 
8(4):339-344.  
11. Siddiqui S, Hussein K, Manasia R, et al. Impact of antibiotic restriction 
on broad spectrum antibiotic usage in the ICU of a developing country. 
JPMA 2007;57(10):484-487. 
12. Ntagiopoulos PG, Paramythiotou E, Antoniadou A, Giamarellou H, 
Karabinis A. Impact of an antibiotic restriction policy on the antibiotic 
resistance patterns of Gram-negative microorganisms in an Intensive 
Care Unit in Greece. Int J Antimicrob Agents 2007;30:360-365. 
13. Brown RB, Hosmer D, Chen HC, Teres D, Sands M, Bradley S. A 
comparison of infection in different ICUs within the same hospital. Crit 
Care Med 1985;13(6):472-476. 
14. Daschner F. Nosocomial infections in intensive care units. Crit Care 
Med 1985;11:284-287. 
ไทยเภสชัศาสตรแ์ละวทิยาการสขุภาพ ปี 10 ฉบับ 2, เมย. – มยิ. 2558 66  Thai Pharm Health Sci J Vol. 10 No. 2, Apr. – Jun. 2015 
15. Marra AR, Almeida SM, Correa L, et al. The effect of limiting 
antimicrobial therapy duration on antimicrobial resistance in the critical 
care setting. Am J Infect Control 2009;37:204-209. 
16. WHO Collaborating Centre for Drug Statistics Methodology, Oslo, 
Norway. WHO Collaborating Centre for Drug Statistics Methodology. 
Anatomic Therapeutic Chemical (ATC) classification index with defined 
daily doses (DDDs). (Accessed on Mar. 5, 2012, at http://www. 
whocc.no/atcddd/)  
17. Lemmen SW, Becker G, Frank U, Daschner FD. Influence of an 
infectious disease consulting service on quality and costs of antibiotic 
prescriptions in a university hospital. Scand J Infect Dis 2001;33:219-
221.  
18. Erbay A, Colpan A, Bodur H, Cevik MA, Samore MH, Ergonul O. 
Evaluation of antibiotic use in a hospital with an antibiotic restriction 
policy. Int J Antmicrob Agents 2003;21:308-312. 
19. Austin DJ, Kristinsson KG, Anderson RM. The relationship between 
the volume of antimicrobial consumption in human communities and 
the frequency of resistance. Proc Natl Acad Sci USA 1999;96:1152-
1156.  
20. Luvira V. Overview of antibiotic resistance. Songklanagarind Med J 
2006;24(5):454-458. (in Thai). 
21. McGowan JE. Antimicrobial resistance in hospital organisms and its 
relation to antibiotic use. Rev Infect Dis 1983;5:1033-1048. 
22. Puttilerpong C. MDR Pseudomonas aeruginosa and MDR 
Acinetobacter baumannii. In: Santimaleeworakul W, Puttilerpong C, 
Jangkong N, Montakantikul P, eds. Pharmacist Handbook: Appropriate 
antimicrobial drug use. Vol 1. Bangkok. The People Co., Ltd,  2013: 
pp.41-86. (in Thai)  
23. Santimaleeworakul W, Pattharachayakul S, Wongpoowarak P. 
Infection and the mechanisms of drug resistance in bacteria 
Acinetobacter baumanii. TBPS 2009;4(3):161-174. (in Thai). 
24. Vattanavanit V, Chayakul P. Acinetobacter Infections in the Intensive 
Care Unit. Songkla Med J 2013;31(2):91-100. 
25. Livermore DM. Bacterial resistance: origins, epidemiology, and impact. 
Clin Infect Dis 2003;36(Suppl 1):s11-s23.  
26. Rattanaumpawan P. Antimicrobial stewardship program. In: 
Santimaleeworakul W, Puttilerpong C, Jangkong N, Montakantikul P, 
eds. Pharmacist Handbook: Appropriate antimicrobial drug use. Vol 1. 





Manuscript received in original form on Mar 1, 2015;  
accepted in final form on May 27, 2015 
